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論 文 内 容 要 旨
ジ ケ テ ンや ア セ ト酢 酸 エ ス テル を用 い る ヘ テ ロ環化 合 物 の合 成 は 古 くか ら知 られ て い る。 また
近 年 これ ら の関 連 化 合 物 で あ る7一 ハ ロ アセ トア セ チ ル化 合 物,あ るい は ア セ トンー ジケ テ ン付
加 体 な ど も,ヘ テ ロ環 化 合 物合 成 の 原 料 と して 注 目 さ れ るに 至 っ て い る。
本 研 究 は分 子 内に 水 酸 基 お よ び イ ミノ基 あ る い は ア ミノ基 を 隣 接 して有 す る化合 物 と して,ベ
ン ズ ア ミ ドオ キ シ ムお よ び フ ェニ ル ヒ ドロ キ シル ア ミ ン とそ れ らの置 換体 を 選 び,こ れ らの 化 合
物 と ジケ テ ン,γ 一 プ ロモ ア セ トァセ チル ブ ロ ミ ドお よ び7一 プ ロモ ア セ ト酢 酸 エ ス テ ル と の 反
応 に よ る酸 素 と窒 素 を 含 む ヘ テ ロ環 化 合 物 の 合 成法 を 開 発 した も の で あ る 。
第1章 ベ ン ズ ア ミ ドオ キ シ ム と ジ ケ テ ン の 反 応
ベ ンズ ア ミ ドオキ シ ム(1a)と ジケ テ ンを反 応 させ ,ベ ンズ ア ミ ド0一 ア セ トア セ トオキ シ ム
(6a)を 得 た 。 ま た,置 換 ベ ンズ ア ミ ドオ キ シ ム(1b～h)に つ い て も同様 の反 応 を 行 な い相 当す
る6b～hを ほ ゴ定 量 的 収 率 で 得 た。
00
・♂ 謡 、。♂ 譜 恥
16(第1章 第1節)
前節 で得 た6aを ナ ト リウ ム メ トキ シ ドの 存 在 下 閉 環反 応 を 行 な った。 そ の 結果 脱 ア セ ト ン に
よ るretro-aldol縮 合型 の閉 環反 応 が 起 り,3一 フ ェニ ル ー1,2,4一 オ キサ ジ ア ゾ リ ンー5一 オ ン
(7a)を 好 収 率 で 得 た 。 しか し ピ リジ ンや トリエ チル ア ミンの触 媒 存在 下,あ るい は触媒 を 用 い
ず 加 熱 す る反 応 で は,脱 水 閉 環 体 で あ る5一 ア セ トニル ー3一 フ ェ ニ ル ー1,2,4一 オキ サ ジ アゾ ール
(2a)を 得 た 。 次 に強 塩 基 と して 水 素 化 ナ トリウ ム,水 素 化 リチ ウム,マ ロ ン酸 ジエ チ ル ナ トリ
ウム お よ び 水 酸 化 ナ トリウ ムを 用 いて 閉 環 反 応 を 試み た。 そ の結 果 水酸 化 ナ トリ ウム 以 外 の 強 塩
基 を 用 い,ト ル エ ンあ る い はテ トラ ヒ ドロ フラ ン中で6aを 加 熱 還 流 す る とナ トリ ウム メ トキ シ
ドを 用 い た場合 と 同様,ア セ トンの 脱 離 に よ る閉 環 反 応 が 進行 し,7aを 好 収率 で 得 た 。 しか し
水 酸 化 ナ トリウ ムで は7aの 収 率 は 著 しく低 下 し,原 料 の加 水 分 解 物 等 も副生 して きた 。 次 に 置
換 基 の 異 な る6b～hの 閉 環 反 応 を 行 な った 。 溶 媒 は トル エ ン,ト ル ェ ンーテ トラ ヒ ドロフラ ン混
合 溶媒 あ るい は ピ リ ジ ンを 用 い,強 塩 基 と して ナ ト リウ ム メ トキ シ ドあ るい は水 酸 化 ナ トリウ ム
を 用 い 牟 。 そ の 結 果 生 成 劉7b～eを 好 収 率 で 得 た 。 しか しニ トロ基 を有 す る6f～hは 強塩 基 の




















































第2章 ベ ン ズ ア ミ ド オ キ シ ム と γ一プ ロ モ ア セ トア セ チ ル ブ ロ ミ ド お よ びr一
プ ロ モ ア セ ト酢 酸 エ ス テ ル と の 反 応
ベ ンズ ア ミ ドオ キ シム(la)に γ一プ ロモ ア セ トア セ チ ル ブ ロ ミ ド(11)を0～5。 で反 応 させ た
。
そ の結 果 ベ ンズア ミ ド○イ ーブ ロモ ア セ トア セ トオ キ シ ム(17a)と ベ ンズア ミ ドO一 〔(3一 フ ェ1






前節 で18が 得 られ た こ とか ら ト プ ロ モ ア セ ト酢 酸 エ チ ル(16)を 用い る オ キ サ ジア ジ ン環 形 成
反 応 を検 討 した 。 そ の 結 果,p一 トル エ ンスル ホ ン酸 を触 媒 に用 い ,1aと1bを ア セ トニ トリル
中で 加 熱 遼 流 し,5一 エ トキ シ カル ボニ ル メ チ レ ンー5,6一 ジ ヒ ドロ ー3一 フ ェニル ー4H-1,2,4一
オ キ サ ジ ア ジ ン の 幾 何 異 性 体(Z体20a-1 ,E体20a-H)を 得 た 。 ま た触 媒,溶 媒 の 差 に よ
るZ体,E体 の 生 成 比 に は著 しい差 は な く,主 生 成 物 はZ体 で 副 生 成 物 はE体 で あ っ た。 置 換ベ
ンズ ア ミ ドオ キ シムlb～gに つ い て も この 閉 環 反応 を 試 み た 。1』aの 場 合 と 同様 主 生 成 物 と して
20b～9-1(Z体)を,副 生 成 物 と して20b～f-H(E体)を 得 た 。 しか しP一 ニ ト白ベ ン ズ ァ
ミ ドオ キ シ ム(1g)の 場 合 は 生 成 物 はZ体 の み で あ った。 次 に16の 代 り に7一 プ ロ モ ア セ ト 酢 酸
メ チル(25),p-7一 プ ロ モ アセ トア セ トトル イ ジ ド(26) ,ト ル ア ミ ドO一 γ一 プ ロ モ アセ トア セ























































次 に20a-1の 接触 水 素 化 に よ る環 変 換 反 応 を 行 な った。 常 圧 で触 媒 に ベ ラ ジ ウ ム炭 素 あ る い

























31七 ・《:誇 蝋 器 翫
34
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ン(31a)(37 .3～42.4%)を 得 た 。 酸 化 白金 を 用 い た 場 合 は31a(2.3%)と3一(ベ ンズ イ ミ ドイ
ル イ ミ ノ)一4一 ヒ ドロキ シ酪 酸 エ チ ル(34a)(4.4%)を 得 た 。3気 圧 下 で の ラネ ー ニ ッ ケ ル を
用い た反 応 で は,31a(75.7%)の 他,2一 フ ェニ ル ー4一 オ キ サ ゾ リル 酢 酸 エチ ル(33a)(5.6%)
を 得 た。20b-1,20e-1に っ いて もほ ゴ同 様 の結 果 を 得 た。
(第2章 第3節)
第3章N一 ヒ ド ロ キ シ ア セ トア ニ リ ド と カ ル ボ ニ ル 試 薬 と の 反 応
N一 ヒ ドロキ シ ア セ トア セ トア ニ リ ド(41a)と ヒ ドロキ シル ア ミ ン(42)と の 反 応 を行 な っ た。
そ の 結 果 黄 色 針 状 晶3一 メ チル ー4一 フ ェニ ル ヒ ドラゾ ノ ー5一 イ ソオ キ サ ゾ ロ ン(48a)と アゾキ
シベ ンゼ ン(49a)を 得 た。 同様 の 条件 で 置 換 基 を 有 す る6種 の41b～9と 過 剰 の42と を 反 応 さ
































また カル ボニ ル 試 薬 と して ヒ ドラジ ン(43),フ ェニ ル ヒ ドラ ジ ン(44)、,セ ミカル バ ジ ド(45),
イ ソニ コ チ ノ イル ヒ ドラ ジ ン(46),p一 トシル ヒ ドラ ジ ン(47)を 用 い41aと の 反 応 を 検 討 した 。
そ の 結果 次 に示 す よ う に閉 環 体 と して ピ ラゾ ロ ン誘 導 体 を 得 た 。 しか し47と の 反応 で は 原 料 回 収,


























第4章 フ ェ ニ ル ヒ ド ロ キ シ ル ア ミ ン と γ一プ ロ モ ア セ トア セ チ ル ブ ロ ミ ド と の 反 応
ト プ ロ モ ァセ トア セ チル ブ ロ ミ ド(ll)と フ ェ ニ ル ヒ ドロキ シル ア ミン右 よ びそ の 置 換 体(40)
と の反 応 に よ り,N一 ヒ ドロキ シーγ一プ ロ モ ア セ トア セ トア ニ リ ドお よ びそ の 置 換 体(59)を 得た 。
R一(乱 ÷ ← 翫,.ゆ 翫 ～
4059
」(第4章 第1節)
前節 で得 た59を ナ トリウ ム メ トキ シ ドと反 応 させ2一 ア リール テ トラ ヒ ドロー2H-1,2一 オ キ
サ ジ ンー3,57ジ オ ン(60)を55～72%の 収率 で 得 た 。 更 に60に つ き下 記 の 化学 反 応 を試 み た 。
ま た40と11を 反 応 させ生 成 物59を 単 離 す る こ とな く42を 作 用 さ せ,2一 ア リール テ トラ ヒ ドロー
2H-1,2一 オ キ サ ジ ンー3,5一 ジオ ン「5一 オ キ シム(63)を 得 た 。
HN-N
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(第4章 第2節)
60を 水 索 化 ホ ウ素 ナ トリウム で 還 元 して 得 られ た2一 ア リール ー5一 ヒ ドロ キ シテ トラ ヒ ドロー
2H-12一 オ キ サ ジ ン ー3一 オ ン(62)に ピ リジ ン存 在 下 塩 化 チ オ ニ ル を 反 応 させ,ビ ス(2一 ア リ
ール ー3一 オキ ソ テ トラ ヒ ドロ ー2H-1
,2一 オ キ サ ジ ンー5一 イル)ス ル フ ィ トの 立 体 異 性 体 混
合 物(68)を 得 た 。68を 高速 液 体 ク ロマ トグ ラ ラ ィー に付 し,2種 の ジア ステ レオ マー(68-1),
(68-1)と,1種 の ラセ ミ化 合 物(68一 皿)と に 分 離 し,更 にIR,NMR,13C-NMRス ペ ク トル
を検 討 し,構 造 を 決 定 した 。
宰或艦蕊
(第4章 第3節)
以上本研究において著者はベ ンズア ミドオキシムあるいはフェニルヒ ドロキシルアミンに対す




審 査 結 果 の 要 旨
本 論 文 はア ミ ドオ キ シム,ヒ ドロキ シル ア ミ ン誘 導体 に対 す る ジ ケテ ン,7一 プ ロモ ア セ トア
セ チル ブ ロ ミ ド,並 び に γ一 プ ロ モ アセ ト酢 酸 エ ス テル の反 応 を 検 討 した もの で あ る。
ジケ テ ンや ア セ ト酢 酸 エ ス テル を用 い る ヘ テ ロ 環合 成 は広 く知 られ て い る 。一 方 ア セ ト酢 酸 誘
導 体 で あ る7一 ハ ロ ア セ トア セ チル ハ ライ ドあ る い は7一 ハ ロナ セ ト酢 酸 エ ステ ル は,そ の 入 手
が 近年 容 易 に な る につ れ,合 成化 学 面 に於 け る試 薬 と し て注 目 を 浴 び て来 た 。
著者 は ベ ンズ ア ミ ドオ キ シ ム誘 導 体(1)に ジケ テ ンを 反応 せ しめ,O一 ア セ トアセ チ ル 体 を得,
さ らに これ にナ トリ.ウム メ トキ シ ドの 存 在 下 閉 環反 応 を 行 な い,脱 ア セ トンに よ る3一 ア リル ー1,
2,4一 オ キサ ジ ア ゾ リ ンー5一 オ ンを 好 収 率 で 得 た 。 この 際,触 媒 と して ピ リ ジ ン,ト リエチル ア
ミ ンの よ うな有 機 塩 基 を 用 い る と脱 水 閉 環 体3,5一 ア セ トニル ー3一 ア リール ー1,2,4一 オ キ サ ジ
ア ゾ ー ル を得 る。
また ベ ンズ ア ミ ドオ キ シ ム誘 導 体(1)は γ一 プ ロモア セ トアセ チ ル ブ ロ ミ」ドと反 応 す る と,ベ
ンズ ア ミ ド0一 〔(3一 ア リール ー5,6一 ジ ヒ ドロ ー4且 一1,2,4一 オ キ サ ジア ジ ンー5一 イ リデ ン)
メ チ レ ンカ ル ボニ ル 〕 オ キ シ ムお よ びベ ン ズ ア ミ ドの0一 γ一 プ ロモ ア セ トア セ トオキ シ ム 体 を
得 る。
同様 に7一 プ ロモ ア セ ト酢 酸 エ チル も1と 反 応 して3一 ア リール ージ ヒ ドロー1,2,4一 オ キ サ ジ
ア ジ ン誘導 体 を 与 え る こ とを 明 らか に した 。 さ らに これ らオ キ サ ジ ア ジ ン体 は2一 ア リー ル ピ リ
ミジ ンあ るい は2一 ア リール オ キ サ ゾ ール 誘 導 体 に 環 変 換 す る ことを 明 らか に した 。
さ らにN一 フ ェニル ヒ ドロ キ シル ア ミ ン誘 導体 に対 す る7一 プ ロモ ア セ トア セ チル ブ ロ ミ ドの
反応 も検 討 し,1,2一 オ キ サ ジ ン誘 導 体 を 与 え る こ とを 明 らか に した 。
以 上本 論 文 は,ジ ケ テ ンあ るい は それ か ら誘 導 され る7一 プ ロ モ ア セ トアセ チ ル ブ ロ ミ ドあ る
い は γ一プ ロモ ア セ ト酢 酸 エ ステ ル を 用 い る ヘ テ ロ環 合 成 の新 分 野 を 開 拓 した もの で あ り,価 値
あ る研 究 と認 め る。
一168一
